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RESUMO 
A ultrassonografia transcraniana tem se tornado ferramenta útil 
no diagnóstico diferencial das síndromes parkinsonianas. Trata-
se de um método não invasivo e de baixo custo. O principal 
achado da ultrassonografia transcraniana em pacientes com 
doença de Parkinson idiopática é o aumento da ecogenicidade, ou 
hiperecogenicidade, na região da substância negra mesencefálica, 
presente em mais de 90% dos casos, o que reflete disfunção da via 
dopaminérgica nigroestriatal. O presente trabalho abordou como a 
hiperecogenicidade da substância negra pode auxiliar no diagnóstico 
diferencial das síndromes parkinsonianas.
Descritores: Doença de Parkinson/ultrassonografia; Ultrassonografia 
doppler transcraniana; Diagnóstico diferencial 
ABSTRACT
Transcranial sonography has become a useful tool in the differential 
diagnosis of parkinsonian syndromes. This is a non-invasive, low cost 
procedure. The main finding on transcranial sonography in patients 
with idiopathic Parkinson’s disease is an increased echogenicity of 
the mesencephalic substantia nigra region. This hyperechogenicity 
is present in more than 90% of cases, and reflects a dysfunction in 
the dopaminergic nigrostriatal pathway. This study discussed how 
the hyperechogenicity of the substantia nigra may facilitate the 
differential diagnosis of parkinsonian syndromes.
Keywords: Parkinson disease/ultrasonography; Ultrasonography, doppler, 
 transcranial; Diagnosis, differential 
INTRODUÇÃO
A doença de Parkinson (DP) é uma doença neurode-
generativa frequente e caracteriza-se clinicamente por 
rigidez “em roda denteada”, tremor de repouso (sinal 
mais comum), bradicinesia (sinal mais importante e 
incapacitante) e instabilidade postural (não associada 
a disfunções primárias visual, cerebelar, propriocep-
tiva e vestibular)(1). De acordo com United Kingdom 
Parkinson’s Disease Society Brain Bank(2), a suspeita 
dessa doença deve ser levantada na presença de bra-
dicinesia associada a pelo menos um dos sinais clínicos 
descritos anteriormente e com a exclusão de diversas 
causas de parkinsonismo. Durante o seguimento clínico 
desses doentes, devem-se observar pelo menos três dos 
seguintes critérios: início unilateral, tremor de repouso, 
caráter progressivo, assimetria persistente acometendo 
mais intensamente o lado do início dos sintomas, res-
posta satisfatória à levodopa, resposta à levodopa du-
rante 5 anos ou mais, ocorrência de discinesia e curso 
clínico de 10 anos ou mais.
A prevalência da DP é estimada em 150 a 200 casos 
da doença a cada 100.000 habitantes; pode acometer 
até 3,3% dos indivíduos com idade superior a 65 anos. 
O início dos sintomas da DP antes da sexta década de 
vida é incomum(3). No Brasil, estudo realizado na cida-
de de Bambuí (MG) revelou que, entre 1.185 partici-
pantes com idade superior a 63 anos, 3,3% apresenta-
vam DP(4).
Desde sua primeira descrição, em 1817, por James 
Parkinson, o diagnóstico da DP permanece essencial-
mente clínico(5). A confirmação desse diagnóstico por 
meio de exame anatomopatológico fundamenta-se na 
demonstração da perda de neurônios dopaminérgicos 
ricos em neuromelanina na pars compacta da substân-
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cia negra (SN) do mesencéfalo associada à ocorrência 
de inclusões citoplasmáticas eosinofílicas, conhecidas 
como corpos de Lewy, nos neurônios mesencefálicos 
remanescentes(2,6). Segundo os estudos anatomopato-
lógicos, aproximadamente 25% dos indivíduos com 
diagnóstico presuntivo de DP são erroneamente diag-
nosticados(5,6); quando o diagnóstico é definido por neu-
rologistas especializados em distúrbios de movimento, 
essa cifra diminui, porém mantém-se alta (cerca de 
10%)(7,8). Na maioria das vezes, não se trata de “erro” 
diagnóstico e sim de “incerteza” ou “dúvida” diagnós-
tica, principalmente nas fases iniciais da doença, quan-
do os sinais e sintomas ainda são discretos(9); ademais, 
diversas condições podem mimetizar a DP idiopática 
durante anos, tais como as síndromes parkinsonianas 
atípicas e secundárias, o tremor essencial e a depressão 
associada à lentificação motora(8,10). A diferenciação das 
doenças que compõem as síndromes parkinsonianas 
representa um desafio na prática clínica, mesmo para 
os especialistas em distúrbios de movimentos. Sinais 
característicos das síndromes parkinsonianas atípicas, 
como instabilidade postural, paralisia do olhar conju-
gado vertical e sinais de disfunção do lobo frontal, in-
dicativos de paralisia supranuclear progressiva (PSP), e 
disfunção autonômica significante, sugestiva de atrofia 
de múltiplos sistemas (AMS), comumente ocorrem em 
fases mais tardias. Por outro lado, sinais peculiares das 
síndromes parkinsonianas atípicas, como instabilidade 
postural, sinais de disfunção do lobo frontal e disfunção 
autonômica, podem também ser encontrados na DP(10). 
Na prática, em muitos casos, não é possível distinguir 
precocemente as diferentes possibilidades diagnósti cas 
considerando apenas as manifestações clínicas.
A tomografia computadorizada (TC) e a ressonância 
magnética (RM) do encéfalo têm sido amplamente uti-
lizadas na investigação de doentes com suspeita de DP. 
No entanto, apesar de modernas, não são capazes de 
detectar anormalidades encefálicas que representam o 
substrato anatomopatológico dessa doença. Na prática 
clínica, essas técnicas têm sido indicadas para afastar 
causas secundárias de parkinsonismo, como acidentes 
vasculares encefálicos isquêmicos ou hemorrágicos, hi-
drocefalias, tumores encefálicos, entre outras. Em fases 
mais avançadas das síndromes parkinsonianas atípicas, 
alguns achados de RM podem auxiliar na discriminação 
entre DP e AMS, como a atrofia de fibras pontocerebe-
lares (podendo levar a sinal hiperintenso em forma de 
cruz na ponte na sequência T2 ou hot cross bun sign) e 
do putâmen; entre DP e PSP, como atrofia frontal ou do 
tronco encefálico; e entre DP e degeneração corticoba-
sal, como a atrofia cortical predominantemente unilate-
ral(11). Assim, levando-se em conta que a identificação 
correta dessas patologias é de fundamental importância 
– a DP tem prognóstico mais favorável, e responde sa-
tisfatoriamente à terapia com levodopa e ao tratamento 
neurocirúrgico – torna-se necessário o desenvolvimento 
de métodos que demonstrem alterações encefálicas da 
DP com intuito de reduzir a dúvida diagnóstica e seus 
impactos socioeconômicos.
Ultrassonagrafia transcraniana na doença de Parkinson
No fim da década de 1980, descobertas recentes na neu-
rossonologia possibilitaram a avaliação da ecogenicidade 
das estruturas encefálicas profundas, sem a necessidade 
de aberturas cirúrgicas do crânio, por meio da ultras-
sonografia (US) transcraniana. O método foi recebido 
com ceticismo pela comunidade científica internacional 
porque era difícil entender como uma técnica “ultra-
passada”, baseada em propriedades das ondas de ul-
trassom, poderia revelar anormalidades teciduais en-
cefálicas não demonstráveis pelas técnicas avançadas 
de neuroimagem. Trata-se de um exame não invasivo, 
indolor, de baixo custo, potencialmente disponível nos 
países em desenvolvimento, e que pode ser realizado 
em doentes que apresentam movimentos involuntários 
da cabeça, sem necessidade de anestesia, pois os arte-
fatos resultantes dos movimentos podem ser corrigidos 
pelo examinador durante o procedimento. 
O emprego dessa técnica baseia-se no princípio de 
que alterações morfofuncionais e da composição quími-
ca das estruturas encefálicas associadas a distúrbios de 
movimento podem levar a modificações de sua ecogeni-
cidade. Tal procedimento tem sido considerado sensível 
e confiável na detecção de anormalidades dos gânglios 
da base do encéfalo, tais como degeneração da SN na 
DP idiopática, lesão do núcleo lentiforme na distonia 
idiopática e degenerações da SN e do núcleo caudado 
na doença de Huntington, entre outras. O método ain-
da pode ser útil para o diagnóstico diferencial dos dis-
túrbios de movimento e no esclarecimento de alguns de 
seus mecanismos fisiopatológicos(12-16).
Significado clínico da hiperecogenicidade da substância 
negra
A hiperecogenicidade da SN mesencefálica, definida 
pela maioria dos autores como aumento da área eco-
gênica da região da SN, foi descrita pela primeira vez 
em 1995 por Becker et al. em indivíduos com DP idio-
pática(17)(Figura 1). Esse sinal ocorre na maioria dos 
doentes com DP idiopática (mais de 90%) e indica 
com prometimento funcional do sistema dopaminérgico 
nigroestriatal. Acredita-se que seja causado por aumen-
to do conteúdo de ferro em ligações proteicas anormais 
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na região da SN(18); não se sabe, entretanto, se o aumen-
to da quantidade de ferro nessa região é causa primá-
ria da DP, o qual provocaria estresse oxidativo e lesão 
dos neurônios dopaminérgicos, ou se é um fenômeno 
secundário no desenvolvimento da doença. Em geral, a 
hiperecogenicidade da SN está presente bilateralmente 
na DP, é mais extensa (em termos de área ecogênica) 
contralateralmente ao lado do corpo mais sintomático, 
permanece estável durante a evolução da doença e está 
clinicamente associada à rigidez e à bradicinesia(19,20). 
Apesar das controvérsias, alguns estudos sugerem que, 
quanto maior a área ecogênica da SN, mais precoce é o 
início da DP e mais lenta sua progressão(21,22). Esse acha-
do tem sido considerado um marcador biológico para o 
diagnóstico precoce da DP e não um marcador de pro-
gressão da doença(23).
Por outro lado, a hiperecogenicidade da SN pode 
ser encontrada em cerca de 10% da população saudá-
vel. Estudos com tomografia por emissão de pósitrons 
(do inglês positron emission tomography – PET) e to-
mografia por emissão de fóton único (do inglês single-
pho ton emission computerized tomography – SPECT), 
utilizando-se, respectivamente, 18F-Dopa e 123I-FP-CIT 
ou [99mTc]-TRODAT-1 como marcadores de atividade 
da molécula transportadora de dopamina (do inglês, 
dopamine transporters – DAT), revelaram que, seme-
lhantemente à hiperecogenicidade da SN encontrada 
na DP, esse achado também está associado à redução 
de atividade do sistema dopaminérgico nigroestriatal, 
sugestivo de comprometimento da reserva funcional 
desse sistema neural(18,24). As associações entre hipere-
cogenicidade da SN e a lentificação motora apresen-
tada por idosos saudáveis e entre hiperecogenicidade 
da SN e gravidade dos sintomas relacionados a parkin-
sonismo induzido por neurolépticos foram recentemen-
te demonstradas(25). Outras condições nas quais a hipe-
recogenicidade da SN ocorre incluem: indivíduos com 
mutação do gene da parkina, degeneração corticobasal, 
demência com corpos de Lewy e ataxias espinocerebe-
lares(13,26, 27).
Interpretação dos achados da ultrassonografia trans-
craniana nas síndromes parkinsonianas
Na abordagem de doentes com síndrome parkinsonia-
na, os achados ultrassonográficos encefálicos somente 
devem ser valorizados após obtenção de história clínica 
e exame neurológico detalhados dos doentes, e nunca 
utilizados isoladamente, sem análise conjunta com os 
dados clínicos. O tremor essencial, a depressão, a AMS, 
a PSP e a degeneração ganglionar corticobasal são os 
principais distúrbios nos quais os sinais e sintomas par-
kinsonianos podem estar presentes e nos quais a US 
trans craniana pode ser útil para diferenciação dessas 
condições(13).
Tremor essencial
No exercício da medicina, quando as manifestações clí-
nicas não são características e/ou o doente não preen-
che os critérios clínicos para os diagnósticos de DP e 
tremor essencial, a presença da hiperecogenicidade da 
SN não descarta o tremor essencial, contudo reforça o 
diagnóstico da DP. Por outro lado, a ecogenicidade nor-
mal na região da SN favorece a possibilidade de tremor 
essencial. Vale a pena ressaltar que a prevalência da 
hiperecogenicidade da SN em indivíduos com tremor 
essencial é duas a quatro vezes maior que a prevalência 
desse sinal na população saudável e que doentes com 
tremor essencial apresentam risco três vezes maior de 
desenvolver DP. São necessários mais estudos para es-
clarecer se a prevalência aumentada de hiperecogenici-
dade da SN em indivíduos com tremor essencial pode 
justificar a maior frequência de conversão dessa condi-
ção para DP. A US transcraniana tem sensibilidade de 
75 a 86%, especificidade de 84 a 93%, e valor preditivo 
positivo de 91 a 95% na diferenciação entre o tremor 
essencial e a DP(13,24,28).
Depressão
Cerca de 10 a 45% dos doentes com DP podem apre-
sentar depressão associada(29). Além disso, indivíduos 
Figura 1. Ulrassonografia transcraniana de um paciente com doença de 
Parkinson. Hiperecogenicidade intensa pode ser visualizada na região da 
substância negra do mesencéfalo bilateralmente (A e B). O mesencéfalo 
hipoecogênico apresenta forma de borboleta e é circundado pelas cisternas da 
base hiperecogênicas (C)
245Ultrassonografia transcraniana na doença de Parkinson
einstein. 2012;10(2):242-6
com depressão podem apresentar sinais e sintomas que 
ocorrem com frequência na DP, entre eles, a hipomi-
mia facial, bradicinesia, hipofonia, apatia, lentificação 
motora, disfunção cognitiva e, em alguns casos, aumento 
do tônus muscular(29). A ecogenicidade da SN pode au-
xiliar na distinção entre as duas patologias: a hipere-
cogenicidade da SN é geralmente associada à DP, mas 
não à depressão; em doentes com depressão e hipere-
cogenicidade da SN, considerar a possibilidade de os 
sinais e sintomas depressivos constituírem os sinais e 
sintomas pré-motores da DP(30). Doentes com depres-
são têm maior risco (duas a três vezes) de desenvolver 
DP em relação à população saudável e, curiosamente, 
a prevalência de hiperecogenicidade da SN em doentes 
com depressão é cerca de três vezes mais elevada que 
na população normal(31). 
A hipoecogenicidade dos núcleos da rafe do tronco 
encefálico está presente em 50 a 70% dos casos de de-
pressão unipolar, em 40 a 60% dos doentes com DP e 
depressão, e em cerca de 60% dos indivíduos com DP 
e incontinência urinária. Quando há suspeita de DP ou 
depressão, a ecogenicidade normal da SN aliada à hi-
poecogenicidade dos núcleos da rafe são indicativas de 
depressão unipolar(32).
Síndromes parkinsonianas atípicas
Segundo um estudo prospectivo cego, no qual doentes 
com indefinição diagnóstica devido a parkinsonismo 
discreto e inicial foram acompanhados até definição 
do diagnóstico, a hiperecogenicidade da SN mostrou-se 
significantemente preditiva para o diagnóstico de DP. 
Em relação ao diagnóstico precoce da DP, tanto a sen-
sibilidade quanto o valor preditivo positivo da hipere-
cogenicidade da SN foram de 94,9%; a especificidade 
e o valor preditivo negativo foram ambos de 85,7%, e a 
acurácia diagnóstica inicial comparada ao diagnóstico 
final foi de 92,4%. Para o diagnóstico diferencial pre-
coce entre DP e as síndromes parkinsonianas atípicas, a 
hiperecogenicidade da SN apresentou sensibilidade de 
94,8%, especificidade de 90%, valor preditivo positivo 
de 97,4%, valor preditivo negativo de 81,8% e acurácia 
diagnóstica de 93,9%. Quanto ao diagnóstico precoce 
das síndromes parkinsonianas atípicas, o achado de hi-
perecogenicidade do núcleo lentiforme teve sensibili-
dade de 66,7%, especificidade de 68,6%, valor preditivo 
positivo de 35,3%, valor preditivo negativo de 88,9% e 
acurácia diagnóstica de 68,2%(33).
Estudos realizados com doentes em fases mais avan-
çadas de doença observaram que a hiperecogenicidade 
da SN pode discriminar a DP da AMS e PSP em mais 
de 90% dos casos, pois a mesma ocorre na maioria dos 
doentes com DP e somente em uma minoria daqueles 
com AMS e PSP. Além disso, como a hiperecogenici-
dade do núcleo lentiforme é descrita em 70 a 80% dos 
indivíduos com AMS e PSP, mas somente em 10 a 25% 
dos casos de DP, a avaliação conjunta da ecogenicidade 
da SN associada à do núcleo lentiforme pode discrimi-
nar a DP da AMS e da PSP com um valor preditivo po-
sitivo superior a 90%(34).
Similarmente à DP, a degeneração ganglionar cor -
ti cobasal também está associada ao aumento da eco-
genicidade da SN: cerca de 90% dos doentes com 
de generação ganglionar corticobasal apresentam hi-
perecogenicidade da SN bilateralmente. Se, por um 
lado, esse dado limita o uso da ecogenicidade da SN 
para distinguir as duas patologias, por outro permite 
discriminação entre degeneração ganglionar cortico-
basal e AMS. Pelo fato de o aumento da cavidade do 
terceiro ventrículo (distância entre as paredes >10mm) 
ser frequente nos doentes com AMS, a presença de hi-
perecogenicidade da SN associada à distância entre as 
paredes do terceiro ventrículo <10mm pode distinguir 
a degeneração ganglionar corticobasal da AMS com 
valor preditivo positivo de mais de 90%(34).
Perspectivas futuras
Existem fortes evidências de que a hiperecogenicidade 
da SN, associada a outros sintomas pré-motores da DP, 
pode predizer o risco de desenvolvimento da doença. 
De fato, um estudo recente e bem conduzido demons-
trou que, em indivíduos com distúrbio comportamental 
do sono REM idiopático, a diminuição da captação dos 
transportadores de dopamina no corpo estriado e a hi-
perecogenicidade da SN refletem disfunção do sistema 
dopaminérgico nigroestriatal e podem ser considerados 
marcadores que identificam indivíduos com risco au-
mentado de desenvolver DP e demência por corpos de 
Lewy(35). Estudos futuros devem elucidar o valor da hi-
perecogenicidade da SN na determinação da DP, ainda 
em sua fase pré-clínica.
CONCLUSÃO
O diagnóstico correto das síndromes parkinsonianas 
é relevante para o tratamento clínico e cirúrgico dos 
doen tes. A US transcraniana desempenha papel impor-
tante nesse processo, podendo ser empregada na rotina 
clínica. 
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